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Велику увагу в молекулярно-генетичних дослі-
дженнях нині приділяють вивченню як комбінації, 
так і окремих молекулярних маркерів пухлинного 
росту. Багато дослідників схиляються до думки, що 
у процесах клітинно-клітинних взаємодій, регуля-
ції проліферації й адгезії задіяна така молекула по-
верхні клітин із функціями онкобілка, як CD24 [1]. 
Встановлено його високу експресію (від 45 до 85%) 
у пухлинних клітинах яєчника, молочної залози, 
шлунка, передміхурової залози, підшлункової зало-
зи, а також його значення у злоякісній трансформа-
ції клітин і рості новоутворень; проте його сигналь-
ні шляхи остаточно не визначені [2]. CD24 іденти-
фікований 30 років тому. Відтоді його екстенсивно 
використовували в ролі маркера для диференцію-
вання гемопоетичних і нейронних клітин, додатково 
до маркерів стовбурових пухлинних клітин [3]. На-
разі відомо, що CD24 є глікозильованим білком по-
верхні клітин (glycosylphosphatidylinositol-anchored 
protein), який, очевидно, експресується у стовбу-
рових пухлинних клітинах (cancer stem cell — CSC) 
і характеризується надекспресією в злоякісно транс-
формованих клітинах [4]. Однак важлива роль CD24 
у розвитку новоутворень багатьох органів залиша-
ється недостатньо вивченою.
Так, відомо, що гіперекспресію CD24 виявляють 
у клітинах гліоми in vitro та in vivo. Гліоми нині є най-
поширенішим типом первинних пухлин централь-
ної нервової системи і мають тенденцію до втор-
гнення в навколишню мозкову тканину. Незважа-
ючи на те що вдалося досягти великого прогресу 
у хірургічних, променевих і хіміотерапевтичних ме-
тодах лікування хворих з гліомами, спрогнозувати 
розвиток цієї пухлини поки що неможливо. Особли-
во це стосується гліобластоми головного мозку, яка 
вкорочує тривалість життя до 10–12 міс після вста-
новлення діагнозу. Так, в 1999 р. V. Senner та співав-
тори [5] дослідили вплив CD24 на ріст гліом in vitro 
та in vivo. Вони виявили гіперекспресію CD24 у клі-
тинах мультиформної гліобластоми людини за до-
помогою імуногістохімічного аналізу. Однак коре-
ляція експресії онкогена з клініко-патологічними 
параметрами гліом та його прогностичне значення 
залишаються певною мірою невідомими.
Багато даних сьогодні підтверджують, що CD24 
є важливим прогностичним маркером злоякісного 
процесу та промотором розвитку метастазів. Екс-
пресія CD24 тісно пов’язана з клітинною гетероген-
ністю і пухлинною прогресією новоутворень. Такі 
властивості цієї поверхневої молекули пояснюють-
ся тим, що вона є лігандом Р-селектину тромбоци-
тів і ендотелію [6].
У цілому, ідентифікація та використання біомар-
керів поверхні клітин дозволили зробити великий 
крок уперед у вивченні ключових питань онколо-
гії. Тому дослідження змін адгезійних властивостей 
клітин при розвитку пухлин та участь у них онкоге-
на CD24 привертають все більше уваги.
ОСОБЛИВОСТІ БУДОВИ 
ТА ФУНКЦІЇ CD24 У КЛІТИНІ
Мембранний білок CD24 складається з 31 амі-
нокислоти у людей та 27 — у мишей. Методом гі-
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бридизації in situ було визначено його локалізацію 
на хромосомі 6q21 [7]. Для структури CD24 лю-
дини характерна наявність мультисайтів N- або 
O-глікозилювання, а також додаткових сайтів се-
рину і залишків треоніну, що робить його поді-
бним до молекули муцину. Слід зазначити, що бі-
лок CD24, ізольований від різних тканин або типів 
клітин, має різну молекулярну масу — у межах від 
20 до 70 кДа. Це демонструє високу варіабельність 
гена в різних типах клітин [8]. CD24 здатний підтри-
мувати адгезію нейтрофілів або моноцитів до акти-
вованих ендотеліальних клітин або тромбін-акти-
вованих тромбоцитів, які експресують P-селектин. 
Таким чином, пухлинні клітини, завдяки експре-
сії CD24, можуть поширюватися швидше з огляду 
на їх здатність формувати тромби з активованими 
тромбоцитами або поєднуватися з ендотеліальни-
ми клітинами у кров’яному руслі. Взаємодія пух-
линних клітин із P-селектином через CD24 може 
бути важливим шляхом адгезії при утворенні мета-
стазів [9, 10]. Крім того, експресія CD24 опосеред-
ковано стимулює клітинну адгезію до фібронекти-
ну, колагену I, колагену IV типу і ламініну шляхом 
активації a3b1- і a4b1-iнтегринів [11, 12].
У тканинах людини в нормі CD24 експресуєть-
ся попередниками B-лімфоцитів, нейтрофілами, 
нейронними клітинами та певними епітеліальни-
ми клітинами. Найчастіше CD24 характеризується 
високою експресією у солідних пухлинах людини та 
асоційований з несприятливим прогнозом [4]. Од-
нак експресія і функція CD24 у злоякісних кліти-
нах людини ще не отримали остаточного пояснен-
ня. Є докази, що в карциномах людини експресія 
CD24, пов’язана з несприятливим прогнозом, може 
призводити до метастазування пухлинних клітин [6]. 
Білок CD24 також експресується в кератиноцитах, 
ниркових трубочках, у мозку та в клітинах підшлун-
кової залози [13]. Проведені дослідження показали, 
що CD24 є цільовим геном для транскрипційного 
фактора tGLI1 (truncated glioma-associated oncogene 
homolog 1) у клітинах гліобластоми та раку молоч-
ної залози [14, 15].
Цікавим є той факт, що CD24, як жодна інша 
трансмембранна молекула, забезпечений сигналь-
ною здатністю. Завдяки GPI-аnchor CD24 обме-
жений виключно ліпідними ділянками мембрани 
(detergent-resistent membrane domains — DRM) [16]. 
Ці мембранні мікроділянки розглядаються як важ-
ливі сигнальні платформи [17]. Сигнальні молеку-
ли, такі як Src-родина протеїн-тирозинових кіназ, 
G-протеїни, GPI-аnchor рецептори, такі як CD24, 
розташовані в протилежних місцях (leaﬂets) одних 
і тих самих збагачених сфінголіпідом мікроділян-
ках. Дійсно, відзначено фізичну взаємодію CD24 
з членами родини Src-кіназ, виявлену в ліпідних 
шарах [18]. Ці молекулярні асоціації, можливо, за-
безпечують здатність CD24 до передачі сигналів, але 
вони недостатньо досліджені. N. Bretz та співавтори 
[19] надали переконливі свідчення того, що CD24 
здатний регулювати інвазію клітини через TFPI-2 
(tissue factor pathway inhibitor-2), а також передба-
чає активну участь деяких членів Src-родини про-
теїн-тирозинових кіназ у цьому процесі. Зокрема, 
гіперекспресія CD24 у клітинах A125 призводить 
до зменшення експресії TFPI-2 — інгібітора поза-
клітинної матричної деградації, яка може заблоку-
вати формування метастазів та інвазію пухлинних 
клітин. Виснаження CD24 у злоякісних пухлинах 
може забезпечити нову можливість втручання у роз-
виток пухлини.
Відомо, що в нейтрофілах крові в нормі лігуван-
ня CD24 індукує загибель цих клітин через депо-
ляризацію мітохондріальної мембрани і залежність 
від каспази-3 і каспази-9 та реактивних різновидів 
кисню (reactive oxygen species). M. Parlato та співав-
тори [20] здійснили спробу описати розвиток апоп-
тозу в нейтрофілах людини, викликаний поверхне-
вою молекулою CD24. Зокрема, такі цитокіни, як 
TNF-α, IFN-γ і GM-CSF, які активують експресію 
CD24 in vitro, передують появі нового CD16/CD24 
у культурах нейтрофілів. Також відмічено, що екс-
пресія CD24 (як мРНК, так і білка) значно пригніче-
на в нейтрофілах, отриманих від хворих із сепсисом.
Від CD24 залежить локалізація β1-інтегринів 
у щільному ліпідному трансмембранному шарі клі-
тини. Інтегрини, як відомо, є гетеродимерами, залу-
ченими в клітинну адгезію, трансендотеліальне пе-
реміщення і процеси інвазії. C.T. Mierke та співав-
тори [21] у дослідах на трансфекованих клітинних 
лініях карциноми легені A125 показали, що CD24 
є ключовим гравцем у полегшенні інвазії клітини 
у тривимірне волокно колагенової матриці через 
регуляцію локалізації субодиниці β1-iнтегрину. Та-
кож було показано, що підвищення експресії CD24 
призводить до збільшення стискуючих сил, які до-
помагають клітині перебороти стеричні перешкоди 
екстрацелюлярного матриксу (extracellular matrix — 
ECM). Шляхи трансдукції сигналу, які з’єднують 
адгезію зі стискуючими силами та інвазією кліти-
ни, все ще невловимі, хоча важливі компоненти ви-
вчені, зокрема активація α5β1-iнтегринів лігандами 
ECM [22, 23], формування центральної адгезії після 
активації інтегрину [24] та зв’язок між центральною 
адгезією і стискуючими силами [22, 25, 26], а також 
між стискуючими силами і тривимірною інвазією 
клітини [27, 28].
Можна сказати, що рецептор CD24 зумовлює 
агресивність клітин раку, сприяючи передачі та ге-
нерації сили тиску, а підвищена в різних типах пух-
лин експресія CD24 пов’язана зі збільшенням фор-
мування метастазів.
РОЛЬ ГЕТЕРОГЕННОГО ХАРАКТЕРУ 
ЕКСПРЕСІЇ ТА ПОЛІМОРФІЗМУ CD24 
У РОЗВИТКУ ПУХЛИН
Відомо, що варіабельність клінічного перебігу 
захворювання пов’язана як з етіопатогенезом ново-
утворень, так і більш пізніми змінами експресії ге-
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нів і молекулярним фенотипом пухлинних клітин, 
з якими, у свою чергу, пов’язують між- та інтрапух-
линну гетерогенність останніх. Так, клініко-патоло-
гічні дослідження, проведені N. Fujikuni та співавто-
рами [29], показали, що експресія CD24, індукована 
гіпоксією, корелювала з пізніми стадіями, агресив-
ністю та метастазуванням у лімфатичні вузли раку 
шлунка. Механізми, за якими гіпоксія індукує екс-
пресію CD24, можуть бути потенційною терапевтич-
ною ціллю в дослідженнях раку шлунка. Авторами 
відмічено також, що ракові клітини шлунка in vitro 
показують гетерогенний характер експресії CD24, 
тоді як деякі інші маркери поверхні клітин, зокрема 
CD44 і CD133, — гомогенний. Таким чином, CD24 
є прийнятним маркером для визначення гетероген-
ності й агресивності ракових клітин.
Цей глікопротеїн поверхневої мембрани клітин 
утворює групу разом з такими класичними марке-
рами стовбурових клітин, як CD44, CD133 і CD117. 
Клітини з імунофенотипом CD44/CD24 проявля-
ють велику різноманітність у складі ракових утво-
рень людини. E. Mylona та співавтори [30] у хворих 
на рак молочної залози показали кореляцію між 
CD44+/CD24− імунофенотипом та відсутністю ме-
тастазування у лімфатичні вузли при низькодифере-
ційованих пухлинах. Однак ці дані не узгоджують-
ся з результатами B.K. Abraham та співавторів [31], 
які припустили асоціацію між CD44+/CD24− імуно-
фенотипом та наявністю віддалених метастазів. Ре-
зультати in vitro показали, що у клітин раку молоч-
ної залози зі здатністю до метастазування в лімфа-
тичні вузли та експресією CD44+/CD24− була вища 
здатність до виживання і росту в несприятливому 
навколишньому середовищі [32]. A. Giatromanolaki 
та співавтори [33] виявили, що у хворих на рак мо-
лочної залози з CD44−/CD24− клітинами 5-річна 
виживаність була гіршою. S.V. Chekhun та співав-
тори [34] на клітинних лініях раку молочної зало-
зи продемонстрували інтра- та міжпухлинну гете-
рогенність CD24 і CD44.
Взаємозв’язок між CD24 SNPs (single nucleotide 
polymorphisms) та ризиком розвитку раку вивчали 
за допомогою метааналізу доступних для досліджен-
ня чутливості CD24 rs52812045 і rs3838646. Отрима-
ні S. Yan та співавторами [35] результати свідчать, 
що не було ідентифіковано ніяких асоціацій з жод-
ним із SNPs CD24 і ризиком розвитку раку. Цікавим 
є встановлений авторами досліджень факт захисної 
функції CD24 rs3838646 поліморфізму при ризи-
ку виникнення раку молочної залози, який потре-
бує більш детального вивчення. J.H. Lee та співав-
тори [36] на основі метааналізу показали, що CD24 
може сприяти розвитку і прогресуванню раку мо-
лочної залози, яєчника та сечового міхура.
Значну увагу недавно отримали ідентифікація 
туморогенних клітин раку молочної залози люди-
ни та їх використання з метою лікування. G. Perrone 
та співавтори [37] проаналізували 56 зразків раку мо-
лочної залози за допомогою імунофлюоресценції та 
конфокальної мікроскопії. Результати порівнювали, 
використовуючи протокову цитометрію, щоб визна-
чити кореляцію між кількістю і розподілом CD44+/
CD24− популяції та клініко-патологічними особли-
востями. Показано, що клітини карциноми мають 
чотири різні субпопуляції, які різняться характером 
експресії CD44 і CD24. Це не пов’язано з розміром 
пухлини і статусом регіонарних лімфатичних вуз-
лів, рівнем диференціювання пухлин проліфера-
тивним індексом.
Дані, отримані D.F. Soave та співавторами [38], 
свідчать, що співвідношення CD44 і CD24 може ві-
дігравати важливу роль у клініко-патологічних осо-
бливостях імунофенотипу CD44+/CD24 та є най-
поширенішим у пухлинах слинних залоз (52,2%). 
Встановлено також, що CD24 корелює з пізньою 
стадією розвитку пухлин. Наявність кореляції між 
експресією CD24 і повним виживанням не зафік-
совано. V. Lisiansky та співавтори [39] методом ре-
стрикційного аналізу RFLP (restriction fragment 
length polymorphism) з використанням ферментів 
рестрикції BstX1, Bsr1, Mfe1 і BstU1 провели оцін-
ку поліморфізмів CD24: C170T (rs8734), TG1527del 
(rs3838646), A1626G (rs1058881) і A1056G (rs1058818). 
Ідеєю таких досліджень стало припущення асоціації 
SNPs у гені CD24 з розвитком аутоімунних захворю-
вань. Вивчали такі запальні хвороби кишечнику, як 
виразковий коліт і хвороба Крона. Як з’ясувалося, 
CD24/C170T поліморфізм тісно пов’язаний з ри-
зиком виникнення запальних захворювань кишеч-
нику. A1626G і A1056G SNPs можуть бути асоційо-
вані лише з ризиком виразкового коліту. Ці резуль-
тати дозволили авторам запропонувати CD24 у ролі 
нового генетичного фактора чутливості для про-
гнозування розвитку запальних хвороб кишечнику 
та наступних терапевтичних заходів. A.D. Gracz та 
співавтори [40] запропонували використати CD24 
і CD44 для отримання «факультативних» ізоля-
тів з епітеліальних стовбурових клітин кишечнику 
(intestinal epithelial stem cell — IESC) людини. Про-
ведені дослідження продемонстрували, що група 
генів CD24 і CD44 диференційовано експресується 
через додатні «активні» стовбурові клітини LGR5, 
так само, як через додатні «факультативні» стовбу-
рові клітини HOPX. Як відомо, LGR5 був першим 
валідованим біомаркером IESC, який експресува-
ли в клітинній культурі мишей (crypt base columnar 
cells — CBCs) [41]. Подальші дослідження проде-
монстрували вторинну, «запасну» популяцію IESC 
мишей, відмічену як Bmi1, Hopx, mTert и Lrig [42–
45]. На основі флуоресцентного аналізу автори по-
казали суттєву різницю в насиченні LGR5 (CD24−/
CD44+) клітин і HOPX (CD24+/CD44+) клітин для 
аналізу експресії генів. Однак необхідно продо-
вжити роботу з вивчення CD24+/CD44+ популяцій 
у пухлинах людини і визначити, чи подібні вони до 
запропонованих «факультативних» IESC, визначе-
них у моделях мишей.
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Генний поліморфізм CD24 може бути новим 
прогностичним фактором у хворих на рак страво-
ходу. E. Sadot та співавтори [46] використовували 
RFLP-аналіз для визначення поліморфізму CD24 
у кодуючій ділянці CD24, яка призводить до заміни 
амінокислоти Ala на Val. Встановлено, що частота 
утворення метастазів у 7 або більше регіонарних лім-
фатичних вузлах була помітно вищою у хворих — но-
сіїв різновиду поліморфізму порівняно з пацієнтами 
без неї (66 і 2% відповідно). При цьому не виявле-
но жодної різниці між групами стосовно віку, ста-
ті, локалізації пухлини та інших гістологічних осо-
бливостей пухлини.
Таким чином, молекула клітинної адгезії CD24 
як маркер стовбурових клітин, з якими пов’язане 
прогресування пухлинного росту, робить внесок 
у гетерогенність клітинного складу пухлин.
CD24 ЯК ПРОГНОСТИЧНИЙ ФАКТОР 
У ХВОРИХ ЗІ ЗЛОЯКІСНИМИ 
НОВОУТВОРЕННЯМИ
J. Tang та співавтори [47] дослідили характер екс-
пресії та значення CD24 у розвитку остеогенної сар-
коми людини. Рівні експресії CD24 мРНК і білка 
детектували такими методами, як полімеразна лан-
цюгова реакція зі зворотною транскрипцією (reverse 
transcription polymerase chain reaction — RT-PCR) 
та вестерн-блот аналіз (Western blot assay — WBA), 
використовуючи 30 пар остеогенної саркоми і не-
злоякісних кісткових тканин. Імуногістохімічними 
методами проаналізували асоціацію експресії CD24 
у 166 зразках тканини остеогенної саркоми з кліні-
ко-патологічними факторами та виживаністю па-
цієнтів. Показано, що рівні експресії мРНК і білка 
CD24 значно вищі у тканинах остеогенної саркоми, 
ніж у відповідних зразках незлоякісних тканин кіс-
ток (p<0,001). Крім того, білок CD24 був додатньо 
експресовий у 129 із 166 екземплярів остеогенної 
саркоми (на 77,7%). Відповідні дослідження пока-
зали, що у хворих на остеогенну саркому був низь-
кий рівень виживання. Це підтверджує той факт, що 
підвищена експресія CD24 корелює з агресивністю 
процесу і наявністю метастазів остеогенної сарко-
ми. Все це дозволяє вважати молекулу CD24 неза-
лежним прогностичним маркером у пацієнтів з ос-
теогенною саркомою.
Y. Shi та співавтори [48], застосовуючи вищеназ-
вані методи (RT-PCR і WBA), показали також гіпер-
експресію CD24 у клітинній лінії плоскоклітинного 
раку гортані. Роль CD24 досліджували шляхом ви-
снаження CD24, використовуючи маленьку інтер-
феровану РНК. Мікромножину пухлинної тканини 
зі зразками від 102 пацієнтів застосовували для ви-
явлення експресії CD24 та ядерного антигену пролі-
ферації клітин (PCNA). Виснаження CD24 забезпе-
чувало зменшення проліферації клітин, переміщен-
ня та агресивності їх in vitro. Висока експресія CD24 
була пов’язана значною мірою з розміром пухлини 
і наявністю метастазів у лімфатичних вузлах. Крім 
того, у пацієнтів із рецидивами пухлини відзначе-
но вищі рівні білка CD24.
Імуногістохімічні дослідження CD24 та надекс-
пресію Кі-67 у 151 випадку захворювання на плоско-
клітинний рак стравоходу A. Sano та співавтори [49] 
виконали для того, щоб дослідити кореляцію між 
експресією CD24 та клініко-патологічними пара-
метрами. Вчені дійшли висновку, що гіперекспресія 
CD24 корелює з експресією антигену Кі-67 і є но-
вим незалежним прогностичним маркером для іден-
тифікації пацієнтів із тяжким прогнозом після ліку-
вальної резекції з приводу карциноми стравоходу.
Результати, отримані X. Cao та співавторами [50], 
вказують на те, що CD24 є транскрипційною таргет-
ною молекулою альтернативно з’єднаного скороче-
ного tGLI1, але не GLI1 у клітинах раку молочної 
залози. Це відкриття узгоджується з попередніми 
результатами на моделях гліобластоми, досягну-
тими з використанням комбінації мікромножини 
(microarray) ДНК і наступної біохімічної ратифіка-
ції. Відповідно до проведених спостережень CD24, 
очевидно, залучений у рухливість ракової клітини, 
інвазію та метастазування [51].
J. Deng та співавтори [52] вперше дослідили 
клінічне і прогностичне значення експресії CD24 
у гліо мах людини. Вивчено 151 екземпляр гліоми. 
На основі методів НRT-PCR і WBA отримано пе-
реконливі докази, що рівні гіперекспресії CD24 
у гені та білку корелюють зі встановленими кліні-
ко-патологічними параметрами та несприятливим 
прогнозом.
CD24 як молекула клітинної адгезії відповідає 
за інвазію та утворення метастазів різних типів со-
лідних пухлин. L.W. Huang і C.C. Lee [53] досліди-
ли характер експресії CD24 у хворих на рак шийки 
матки. Методами імуногістохімії та мікромножини 
тканин встановлено, що експресія CD24 може ви-
ступати маркером для довготривалого виживання 
у цієї категорії хворих.
J. Li та співавтори [54] вперше продемонструва-
ли кореляцію між експресією CD24 і перебігом ре-
тинобластоми. Зокрема, за допомогою імуногістохі-
мії та WBA високу експресію CD24 у клітинах рети-
нобластоми визначили у більш як половини хворих. 
Це підтверджує думку авторів про те, що рівень екс-
пресії білка може бути пов’язаний із перебігом рети-
нобластоми, і CD24 може бути використаний як біо-
маркер для прогнозу розвитку пухлини у пацієнтів.
J. Zhu та співавтори [55] здійснили перше пря-
ме протеомне порівняння CD24+ клітин аденокар-
циноми підшлункової залози і CD24− клітин приле-
глої нормальної тканини, які були отримані в ході 
оперативного втручання. Проведено всебічний про-
теомний копіювальний аналіз заморожених CD24+ 
клітин аденокарциноми з використанням методу 
імунолазерного мікрозахоплення та газової хрома-
тографії в комбінації з мас-спектрометрією і порів-
няння з CD24− клітинами, відібраними з сусідніх 
нормальних тканин. Отримано дані, що свідчать про 
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роль цього маркера як попередника розвитку раку 
підшлункової залози.
У свою чергу, H.J. Wei та співавтори [56] показа-
ли гіперекспресію CD24 у клітинних лініях раку під-
шлункової залози порівняно з нормальними лініями 
панкреатичних клітин. Встановлено, що CD24 дій-
сно відіграє важливу роль у розвитку раку підшлун-
кової залози. Цей білок є кандидатом для виявлення 
стовбурових пухлинних клітин серед клітин адено-
карциноми підшлункової залози, які мають здат-
ність до самовідновлення та відтворення потомства 
відповідних клітин [57]. Незадовільний летальний 
прогноз існує у тих випадках, коли у клітинах аде-
нокарциноми наявний високий рівень CD24 [58].
K. Kim та співавтори [59] показали, що експресія 
CD24 є важливим прогностичним фактором, який 
дозволяє прогнозувати появу віддалених метаста-
зів після операції, хіміотерапії та променевої терапії 
у хворих на рак жовчних протоків. W. Jiang та спів-
автори [60] довели, що CD24 може бути поверхне-
вим маркером PDX1-позитивних панкреатичних 
клітин-попередників. Це дозволяє припустити, що 
CD24-позитивні клітини можуть диференціювати-
ся у клітини, які виробляють інсулін.
Гіперекспресію CD24 на основі проведених іму-
ногістохімічних досліджень M. Vikova та співав-
тори [61] встановили у 78,7% зразків карциноми 
жовчного міхура. Ця тенденція була пов’язана зна-
чною мірою зі зниженим рівнем виживаності хво-
рих (p<0,01). Таким чином, CD24 є важливим мар-
кером злоякісності та несприятливого прогнозу. 
Крім того, антиген CD24 являє собою привабливу 
ціль для певних методів лікування з використанням 
моноклональних антитіл (МкАТ) у пацієнтів із кар-
циномою жовчного міхура з CD24-гіперекспресією, 
тому виявлення CD24 може стати в нагоді клініцис-
там при виборі нових молекулярних методів терапії.
CD24 — ПЕРСПЕКТИВНИЙ БІЛОК 
ДЛЯ ТЕРАПІЇ АНТИТІЛАМИ
Як відомо, ратифікація цілей антигену є першим 
кроком у розвитку ефективної терапії антитілами. 
Сучасні дослідження показують, що CD24 є одним 
із небагатьох антигенів, які можуть одночасно відпо-
відати всім важливим критеріям цільової (таргетної) 
молекули. Антигени, задіяні у процесах метастазу-
вання пухлин, можна віднести до чотирьох катего-
рій: стовбурова клітина пухлини, епітеліально-ме-
зенхімальний перехід, селекція в дослідах in vivo 
і тирозинкіназні рецептори. На основі нових даних 
на сьогодні ідентифіковані деякі кандидати в анти-
гени, які відповідають згаданим категоріям та, що 
важливо, залучені в молекулярні шляхи та клітинні 
механізми метастазування. Перш за все, це маркери 
стовбурових клітин новоутворень з великим потен-
ціалом пухлинного росту [62, 63]. Під другу катего-
рію підпадає втрата епітеліальних і перевага мезен-
хімальних маркерів під час епітеліально-мезенхі-
мального переходу, що є особливістю агресивнішого 
типу злоякісних клітин [64]. По-третє, експеримен-
ти з селекції in vivo дозволили ідентифікувати генні 
сигнатури, які відповідають за органо-тканинний 
тропізм метастазів [65] або метастазування в ціло-
му [66]. Четвертий клас — родина тирозинкіназних 
рецепторів, важливих для росту пухлини, і МкАТ, 
які використовуються для лікування при солідних 
пухлинах [67]. Терапевтичну ефективність антитіл 
проти антигену CD24 відзначали в преклінічних мо-
делях [68, 69]. Особливо це стосувалося попереджен-
ня формування метастазів у легенях.
X. Yao та співавтори [70] дослідили велику гру-
пу поверхневих маркерів та ідентифікували CD24 як 
потенційну таргетну молекулу для злоякісних пух-
лин плеври, яка задовільняє всі основні критерії 
ідеальної цілі антитіла (переважно виражена в зло-
якісних клітинах, але не в нормальному мезотелії); 
це виявлено в надлишку у 6,8×105 рецепторів/клі-
тин і було функціонально необхідним для колоні-
зації легені клітинами HT29 (лінія колоректальної 
аденокарциноми). Дослідження, проведені за допо-
могою протокової цитофлуориметрії, показали, що 
CD24+ клітини відповідають за колонізацію легенів 
HT29. При цьому не виявлено значного росту пух-
лини, як це помітили в експериментах при підшкір-
ному рості пухлини. Відомо, що деякі гени, важливі 
для метастазування, фактично не здійснюють тако-
го прямого впливу на ріст пухлини, який відзнача-
ють при пухлинах ендотелію [71].
J. Friederichs та співавтори [72] продемон-
стрували, що CD24 може сприяти метастатично-
му поширенню як ліганд для молекул адгезії P- 
і Е-селектинів, які експресуються на активованих 
тромбоцитах та ендотеліальних клітинах. Цікаво, 
що гіпоксія і перенасичення киснем можуть викли-
кати експресію P-селектину в ендотеліальних клі-
тинах [73], який здатний сприяти наступній взає-
модії раково-ендотеліальних клітин. Інгібування 
CD24 МкАТ або siRNAs, на думку E. Sagiv та спів-
авторів [68], сповільнює ріст пухлини і розвиток 
метастазів раку товстого кишечнику, підшлункової 
залози і сечового міхура. Виснаження CD24 здій-
снювало більший вплив на життєздатність клітини 
в умовах гіпоксії, ніж нормоксії клітини. Це дозво-
ляє припустити, що експресія CD24 захищає кліти-
ни від гіпоксії і дозволяє їм виживати в несприятли-
вих умовах. Як відомо, гіпоксія є характерною рисою 
більшості злоякісних новоутворень і тісно пов’язана 
не лише з ростом пухлин, а і з метастазуванням та 
резистентністю до лікування [74, 75]. Цікаво, що 
збільшення CD24 мРНК при нормоксії після HIF-
1α (oncogenic transcription factor-1α) транс генної 
трансфекції було вищим, ніж те, що спостерігали 
в контролі трансфекованої клітини, в умовах гіпо-
ксії. За контрастом рівні білка CD24 були подібни-
ми, незважаючи на вищий рівень HIF-1α в HIF-1α 
трансгенно трансфекованої клітини. Це дозволяє 
припустити, що рівнями білка CD24 керують інші 
фактори, або існують додаткові обмежувальні по-
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середники синтезу білка. S.B. Scheurer та співав-
тори [76] повідомили, що CD24 є одним з 65 генів, 
мРНК яких зростає в умовах гіпоксії. Однак неві-
домо, пов’язано це з транскрипційним ефектом чи 
з іншими механізмами.
D.J. Pinato та співавтори [77] показали специфіч-
ність імуномаркера CD24 при встановленні діагно-
зу метастатичної аденокарциноми легені. Зокрема, 
експресія цього білка переважала у 57 із 65 випад-
ків порівняно з 9 із 69 при злоякісній мезотеліомі.
Ефекти пригнічення CD24, використовую-
чи МкАТ або маленьку інтерферовану РНК (small 
interfering RNA) в дослідах in vitro та in vivo, вивча-
ли E. Sagiv та співавтори [68]. Шляхом проведення 
WBA було показано, що МкАТ до CD24 викликають 
дерегуляцію білка CD24 через лізосомальну дегра-
дацію. Ріст пухлини був значно меншим у мишей, 
яким вводили МкАТ. Стійкого інгібування росту лі-
ній ракової клітини досягли дерегуляцією експре-
сії CD24, використовуючи коротку шпильку РНК 
(short hairpin RNA — shRNA). Отримані клони по-
ширювалися повільніше і досягли нижчого рівня 
насиченості та рухливості. І, нарешті, дерегуляція 
CD24 затримувала ріст ліній ракових клітин люди-
ни у голих мишей. Аналіз мікромножини показав 
подібні зміни експресії гена, коли суб’єктами були 
МкАТ до CD24 або shRNA.
Таким чином, онкоген CD24, який здатний до гі-
перекспресії в процесах раннього канцерогенезу, 
є потенційною таргетною молекулою для ранньо-
го попередження і лікування при раку за допомо-
гою антитіл.
ВИСНОВКИ
Експериментальні дослідження, проведені про-
тягом останнього десятиліття, дають вагомі докази 
участі CD24 в рості, адгезії, міграції, інвазії та ме-
тастатичному поширенні пухлини. За останніми 
припущеннями, CD24 є маркером для стовбуро-
вих клітин пухлин, хоча це і потребує підтверджен-
ня подальшими інтенсивними дослідженнями. Ме-
ханізми, за якими CD24 здатний відрегулювати клі-
тинні функції, значною мірою невідомі.
Експресія CD24 при фізіологічних умовах обме-
жена кількома типами клітин. Але цей білок експре-
сують багато різних пухлин. Сучасні дослідження 
констатують гіперекспресію CD24 при таких захво-
рюваннях людини, як рак легені, хоріокарцинома, 
холангіокарцинома, гліома, рак підшлункової за-
лози, передміхурової залози, карциноми нирки та 
яєчника, рак молочної залози, B-клітинні лімфоми 
і первинні нейроендокринні пухлини. Гіперекспре-
сію CD24 відзначають у 90% колоректальних пухлин 
на досить ранній стадії у багатоступеневому процесі 
канцерогенезу. І таку підвищену надекспресію за-
звичай пов’язують також із більш агресивним кур-
сом лікування [36].
Нині продовжується вивчення того, які поверх-
неві антигени можуть бути експресовані на кліти-
нах найбільш поширених пухлин. Їх ідентифіка-
ція в солідних новоутвореннях є важливою для по-
дальшої терапії антитілами. Вивчення таких вагомих 
критеріїв, як насиченість антигеном, специфічність 
та функціональна значущість допоможуть виявля-
ти потенційно корисні маркери пухлинних клітин. 
Не вивченим до кінця залишається питання мож-
ливості застосування тих самих антитіл до пухлин-
них клітин метастазів, які відокремлені від основно-
го місця і часто володіють більшим туморогенним 
потенціалом, ніж клітини первинного новоутворен-
ня. Туморогенність пухлинних клітин, зумовлена їх 
фенотипічним і функціональним поліморфізмом, 
може бути також причиною різної експресії CD24 
у первинному новоутворенні та метастазах.
Механізм, який лежить в основі CD24-полегшеної 
рухливості ракової клітини та інвазії, досі не пока-
заний. Відомо, що CD24 розташований у щільних 
шарах ліпіду і відіграє важливу роль у регуляції вхо-
дження β1-iнтегринів у певну мембранну область.
Наведені в огляді результати клінічних, імуногіс-
тохімічних і молекулярно-біологічних досліджень 
переконують, що CD24 як маркер і потенційна те-
рапевтична таргетна молекула відіграє важливу роль 
у дослідженні різних пухлин.
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ROLE OF CD24 GENE IN TUMOR GROWTH 
OF DIFFERENT ORGANS AND STUDY 
APPROACHES
О.S. Gоjster
Summary. Data of available literature concerning 
a molecular adhesion marker CD24, which plays 
an important role in growth rate and tumorigenic 
aggressiveness of different genesis are complicated. 
Structure feature and СD24 function in a cell is shown. 
СD24 is defined as a potential cell marker of a tumor. 
Compared with other markers of a cell surface, 
in particular СD24 and CD133, primarily heterogeneous 
nature of СD24 expression was stated. CD24 genes 
overexpression is carried out mainly in the cells of the 
hematopoietic system, where it plays an important role in 
selecting and switching of a cell and maturation during 
hematopoiesis. The necessity of the study of СD24 gene 
polymorphism as a relatively new prognostic factor for 
identification of malignancies is highlighted. CD24 
is assigned a double role in metabolic processes of a cell, 
carcinogenesis and metastasis occurrence. Different 
tumor cells, inter alia are the cells of breast cancer, lung 
cancer, prostate cancer, pancreatic cancer, ovarian 
carcinoma and others express CD24. Phenomenon of 
СD24 overexpression in glioma cells is deserved close 
attention. СD24 research is of great importance and 
necessity for full description of invasive and metastatic 
phenotypes of tumor cells and new therapeutic 
approaches developing including antibodies use.
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